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論 文 内 容 要 旨
【背 景 ・ 目 的 】
食 道知 覚過敏 は非 び らん性 胃食道逆流症 の重要 な病 因の一つ と して注 目され,食 道 局所 レベル
および中枢神経 レベ ルの両面か ら検討が行 われ ている。 しか し,中 枢 レベル におけ る食道 の酸知
覚 に関 して詳細 に検討 した報 告 は少な い。本研 究 の 目的は健常者 にお ける食道 内酸灌 流時 の脳血
流変 化 を,PET(PositronEmissionTomography;陽 電 子放 射断 層撮影)を 用 い て測定 し,
胸や け症 状 と脳 内反応 について検討す ることで ある。
【方 法 】
対 象 は右利 きの健常 成人男性 ボ ラ ンテ ィア15名,平 均年齢26.7歳 で あ る。 被験 者の 中部食道
に酸 灌流用 カテー テル と有線 式pH電 極 を留置 し,pH1,pH2の 塩酸,pH7の 蒸留水 を10ml/
分の速 度 で計5分 間灌 流 し,脳 血 流の変化 をPETで 撮像 した。PH1,pH7は2回,pH2は1回
還流 した。画像 の解析 にはSPM(StatisticalParametricMapping;統 計的パ ラメ トリックマ ッ
ピ ン グ)を 用 い た。 ま た,酸 灌 流 に よ って 発 生 す る胸 や け症 状 の 有 無 ・程 度 は0-10の
analogscaleで 評価 した。
【結 果 】
各灌流 時 の胸 や け症状 の出現率 とス コアは,灌 流液のpHが 低 くな るにつれて段階 的 に高 くな
る傾 向を示 した。pH1灌 流時 は1回 目よ り2回 目でよ り症状 の出現率 が高 く,2回 目の胸 や けス
コアは1回 目と比較 し有意 に高値 であ った。各 灌流時 か ら安静 時の脳画像 を減算解析 した結果,
島,側 頭 回,前 ・後帯 状回 の賦 活を多 く認 めた。 特 にpH1,pH2で は情 動反応 に関与 す るとさ
れ る前帯 状 回の前方 部分 と上側 頭極 の賦活 を認 めた。 一方,1次 体性感 覚野 ・運 動野,前 頭前野
の賦 活 は全 体 的 にほ とん ど認 めなか った。次 に灌流液 の各pH間 で 減算解析 を行 った結 果,pH
1-pH7お よびpH2-pH7で は,島 や小 脳の強 い賦 活が認 め られ た。 一方,pH1-pH2の 比較で は
島,小 脳 の賦 活 は少 な か ったが,側 頭極,前 帯状 回後方 の賦活が認 め られ た。 さ らに,pH1:2
回 目か らpHl:1回 目の脳画像 を減算解 析 した結 果,眼 窩前 頭野,上 側頭 回,中 前頭 回,模 部,
小脳 の賦 活 が認 め られ た。
【結 論 】
健常者の酸灌流 における食道酸知覚には島,帯 状回,側 頭回,小 脳の関与が重要であ り,体 性
感覚野 ・前頭前野の関与 は少ないことが示された。特に,灌 流液のpHが 低い場合,情 動反応の
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形成に関わる領域が強 く活性化 されることが示された。 また,酸 の反復刺激に伴 う食道知覚の感
作には眼窩前頭野,中 前頭回,上 側頭回の賦活が関連 している可能性が示唆 された。
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審 査 結 果 の 要 旨
【要 旨】食道知 覚過敏 は非 び らん性 胃食道逆流症 の重要 な病 因の一つ と して注 目 され,食 道局所
レベル および中枢神経 レベ ルの両面 か ら検討 が行 われて いる。 しか し,中 枢 レベ ル におけ る食道
の酸知覚 に関 して詳細 に検討 した報 告 は少ない。 本研 究 の 目的は健常者 にお ける食道 内酸灌 流時
の脳血 流変 化 を,PET(PositronEmissionTomography;陽 電子放 射 断層 撮影)を 用 いて測
定 し,胸 やけ症状 と脳 内反応 について検討す ることで ある。 対象 は右利 きの健常 成人男性 ボ ラン
テ ィア15名,平 均年 齢26.7歳 であ る。被験者 の 中部食 道 に酸 灌流用 カテー テル と有 線式pH電
極 を留置 し,pH1,pH2の 塩酸,pH7の 蒸留水 を10ml/分 の速 度で計5分 間灌 流 し,脳 血 流の
変 化 をPETで 撮 像 した。pH1,pH7は2回,pH2は1回 還 流 した。 画 像 の 解 析 にはSPM
(StatisticalParametricMapPing;統 計 的パ ラ メ トリックマ ッピング)を 用 いた。 また,酸 灌
流 に よって発 生す る胸 やけ症状 の有無 ・程 度 はO-10のanalogscaleで 評価 した。 各灌流 時 の胸
や け症状 の出現率 とス コアは,灌 流液のpHが 低 くな るにつ れて段 階的 に高 くな る傾 向を示 した。
pH1灌 流 時 は1回 目よ り2回 目で よ り症状 の 出現率 が 高 く,2回 目の胸 や けス コアは1回 目と比
較 し有意 に高値 で あ った。各灌流時 か ら安静時 の脳画像 を減算解析 した結果,島,側 頭回,前 ・
後 帯状 回の賦活 を多 く認 めた。 特 にp}11,pH2で は情 動反応 に関与 す る とされ る前帯 状 回の前
方部 分 と上 側頭極 の賦 活を認 めた。 一方,1次 体性 感覚野 ・運動 野,前 頭前野 の賦活 は全体 的に
ほとん ど認 めなか った。次 に灌流液の各pH間 で減算解 析 を行 った結 果,pH1-pH7お よびpH2-
pH7で は,島 や小 脳 の強 い賦活 が認 め られた。 一方,pHl-pH2の 比 較で は島,小 脳 の賦活 は少
な か ったが,側 頭極,前 帯状 回後方 の賦活 が認 め られ た。 さ らに,pH1:2回 目か らpH1:1回
目の脳画像 を減算解析 した結果,眼 窩前頭野,上 側 頭回,中 前 頭回,懊 部,小 脳 の賦活 が認 め ら
れ た。
健常者 の酸 灌流 におけ る食道 酸知覚 には島,帯 状 回,側 頭回,小 脳 の関与 が重 要 であ り,体 性
感覚野,前 頭前 野の 関与 は少な い ことが示 された。特 に,灌 流液 のpHが 低 い場 合,情 動 反応の
形成 に関わ る領域 が強 く活性化 され るこ とが示 された。 ま た,酸 の反復 刺激 に伴 う食道知 覚の感
作 には眼窩前頭 野,中 前頭回,上 側頭 回の賦活 が関連 して いる可能性 が示 唆 され た。
よ って,本 論 文 は博 士(医 学)の 学位論文 と して合格 と認 め る。
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